

















らは，Lewis 酸として Ti(OiPr)4を用いることで 2,3-エポキシアルコールのアルコリシスが C3 位選







満足できる結果を与えていなかった (Scheme 1)． 
 
 
Scheme 1: Sharpless ら及び山本らの報告例 
 
   当研究室では，2,3-エポキシアルコールのアルコール，アミン，チオールによる開環反応が，
20 mol%の Eu(OTf) 3/DTBMP 存在下，3 位選択的に進行することを見出した(Scheme 2) 3) この条件
は，既存の手法では化学量論量以上要していた酸の量を触媒量まで低減することに成功し，特に












Scheme 2: 当研究室での先行研究 
 
第 1 章: 触媒量低減を志向したランタニド金属に関するスクリーニング． 
  2,3-エポキシアルコールにおいて，アリルアルコールを溶媒量および 10 当量，10 mol%の 2,6-ジ
-t-ブチル-4-メチルピリジン (DTBMP) 存在下，各種 Ln(OTf)3 (10 mol%) の触媒活性について比較
検討を行った．その結果，溶媒量のアリルアルコールを用いた系では La(OTf)3 (Table 1, entry 3)，
化学量論量のアルコールでは Gd(OTf)3 (Table 1, entry 4)が良い位置選択性で与え，用いる求核剤の
量により最適なランタニドが異なる傾向が示唆された．そこで，Table 1 に示す種々の基質と求核
剤の組み合わせで検討を実施した結果，2,3-エポキシアルコール基質では溶媒量のアルコールを用
いた系では La(OTf)3 (Table 1, entry 3)，化学量論量のアルコールの系では Sm(OTf)3や Gd(OTf)3が
良い選択性で 3 位付加体を与えるという結果が得られ，前述した傾向について一般性が示された． 
  








量の求核剤を用いた場合は単量体の Ln(OTf)3が，求核剤を化学量論量に減じた際は 2 量体または
オリゴマーの Ln(OTf)3が反応を触媒するためと考察した (Scheme 3)． 
 
Scheme 3: 反応機構に関する考察 
  
 
第 2 章: (S)-C4-プロポキシ-HDP の合成 
第１章で開発したランタニドトリフラートを触媒とするアルコリシス反応の合成化学的有用
性を実証するべく，本反応を鍵工程とした C4-プロポキシ-HDP (5)の合成研究を実施した(Scheme 
4)．文献既知であるアリルアルコール 1 を Sharpless 不斉エポキシ化に付すことで，エポキシアル
コール anti-2 を収率 42%で得た．この anti-2 に対し，光延反応を行い，収率 95%で syn-エポキシ
エステルを得た後，メタノリシスによりエステル部を除去して syn-エポキシアルコール syn-2 を収
率 91%，光学純度 95% ee で得た．syn-2 に対し，溶媒量 (0.2M)のプロパン-1-オールを，それぞれ
5 mol%の La(OTf)3/DTBMP 触媒下，60°C 加熱下アルコリシス反応に付し，反応開始から 24 時間
で，アルコリシス成績体 anti-143 を単離収率 95%， 光学純度 95% ee で得た．得られたジオール
syn-3 を，当研究室で見出された有機触媒 AZADOL と NaNO2を用いる条件 4) に付し，酸化反応を
行なった結果，AZADOL を 15 mol%，NaNO2を 10 mol%用いることで，C5-ベンジルオキシ-C4-
プロポキシ-DPD (142) を単離収率 74%，光学純度 >95% ee で得た．その後，脱ベンジル化により
C4-プロポキシ-HDP (5) の生成を確認した． 
 
 
Scheme 4: (S)-C4-プロポキシ-HDP(5)の合成 
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化合物から Sharpless 不斉エポキシ化を経て 3 工程でキラルエポキシアルコールを調製し、この
ものを基質とした La(OTf)3 触媒下での n-プロパノールによる高 C3 位選択的アルコリシス反応
を実現し、続く 4 工程の変換を経て C4-プロポキシ-HDP の合成に成功している。 
以上、本論文は、隣接した極性官能基を有する生物活性化合物の合成に重要な知見を与える
ものであり、薬科学の発展に貢献すると期待される。 
よって、本論文は博士（薬科学）の学位論文として合格と認める。 
